PECULIARITIES OF SPATIAL ORIENTATION OF LEAD-INDUCED ANIMALS IN PRENATAL AND EARLY POST-NATAL ONTOGENESIS by Khluchshevskaya, Oxana & Khimich, Galina
14
Известно, что увеличение концен-трации свинца в организме че-
ловека, особенно ребёнка, приводит к 
существенной задержке психического 
развития, снижению интеллекта, а в 
связи с этим - аномалиям поведения, 
нарушению внимания, ухудшению 
восприятия пространства и простран-
ственного ориентирования. Много-
численные экспериментальные ис-
следования свидетельствуют также 
об эмбриотоксичности свинца, оказы-
вающего негативное воздействие, на 
репродуктивную функцию женщины 
приводя к различным нарушениям в 
развитии плода. Ни на одной из ста-
дий своего развития эмбрион и плод 
полностью не защищены от воздей-
ствия токсикантов.
С момента формирования функци-
ональной системы мать-плод женщи-
ны становятся средой обитания для 
другого организма, т.е. экосистемой 
более высокого уровня. Поэтому ис-
следования экологии системы мать-
плод представляет одну из важных и в 
то же время наименее разработанных 
сторон проблемы экологии человека. 
Речь идёт о сложном типе взаимодей-
ствия окружающая среда-беременная 
женщина - плод - новорожденный. 
Реакция эмбриона и плода челове-
ка на неблагоприятные экзогенные 
воздействия в значительной степени 
определяется стадией внутриутроб-
ного развития. В ранние периоды 
онтогенеза у эмбриона практически 
отсутствуют механизмы адаптации 
и специфические реакции в ответ на 
действие патогенных агентов. Лишь 
по мере созревания важнейших ор-
ганов и систем плода, становления 
функций возникают морфологиче-
ские и функциональные предпосылки 
для формирования ответных реакций, 
характерных для организма новорож-
денных. Учитывая, что плацентарный 
барьер практически не препятствует 
прохождению свинца из крови мате-
ри к плоду [1], можно заключить, что 
у беременных животных, предвари-
тельно отравленных свинцом, проис-
ходит значительное увеличение его 
в крови, которое может токсически 
воздействовать на будущее потом-
ство, и неблагоприятно отражаться 
на его общем развитии (снижение ро-
сто-весовых показателей, ухудшение 
психомоторного интеллектуального 
развития, увеличение частоты за-
болеваемости, врождённых пороков 
развития, нарушение поведения). Из-
вестно, что при свинцовой интокси-
кации в первую очередь поражаются 
наиболее тонкие и чувствительные ас-
социативные функции мозга, которые 
не могут быть выявлены никакими 
органоспецифическими тестами. Эти 
нарушения функционального взаимо-
действия структур головного мозга 
снижают способность организма к 
пластическим перестройкам своей де-
ятельности и, тем самым, уменьшают 
его адаптационные возможности. Од-
нако, несмотря на большое число дан-
ных о повреждающем влиянии свинца 
на высшую нервную деятельность, 
результаты нейроповеденческих ис-
следований при патологическом воз-
действии свинца на потомство жи-
вотных представлены в литературе 
недостаточно и они разноречивы. Так 
по данным Т.Т. Massaro [2], потребле-
ние свинца не повлияло на обучение 
молодых крыс в лабиринте. J.R. Nation 
et al [3], напротив, показал изменение 
условнорефлекторной деятельности 
после 60-ти дней приёма свинца. О. В. 
Березина и А.А. Гоев [4] установили 
неблагоприятный эффект свинца на 
поведенческие реакции крыс уже в 
первый месяц затравки. У животных 
нарушалось соотношение возбуж-
дения и торможения в центральной 
нервной системе, установлена значи-
тельная задержка скорости выработки 
навыка рефлекса избегания при воз-
действии свинца. Safi g-ur-Rehman [5] 
обнаружил изменение двигательной 
активности у крыс, получавших 2% 
раствор ацетата свинца в течение 30 
суток. Результаты исследований О. 
Maneli et al [6] показали, что потребле-
ние ацетата свинца с питьевой водой 
в течение грех месяцев не вызывал 
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ухудшения в поведении животных. В 
противоположность этому регулярное 
введение низких концентраций токси-
канта вызывало значительные изме-
нения вестибулоокулярного рефлекса. 
Эти данные также показали значимую 
межиндивидуальную вариабельность 
характера нарушений ПВН (поствра-
щательный нистагм).  
 Хорошей моделью для изуче-
ния состояния высших психических 
функций - обучения и памяти - у че-
ловека является исследование про-
цессов формирования, закрепления и 
воспроизведения временных связей 
условных рефлексов у животных и 
изменения этих закономерностей при 
свинцовой интоксикации. Для из-
учения влияния экспозиции свинца 
на обучение и память нами проведены 
нейроповеденческие исследования на 
одномесячном потомстве крыс, за-
травливаемых в период беременности 
и лактации свинцом и крысах одно-
месячного возраста на фоне ежеднев-
ной экспозиции токсиканта, используя 
методику формирования у животных 
пространственных представлений 
и пространственной памяти, осно-
ванную на формировании рефлекса 
пространственного ориентирование 
в ВЛМ (водный лабиринт Морриса). 
Исследования проведены на четырёх 
группах крыс одномесячного возрас-
та: I. Потомство крыс, затравленных в 
период беременности и лактации ни-
тратом свинца (n = 41). 2. Интактное 
потомство крыс (n = 31). 3. Крысы, 
ежедневно затравливаемые малыми 
дозами нитрата свинца (0,0015 мг/кг 
массы тела). 4. Интактные крысы.
При решении вопроса о токсиче-
ском действии экспозиции свинца по 
разным схемам эксперимента мы ис-
ходили из следующего: на всём протя-
жении беременности крысам ежеднев-
но per os вводили нитрат свинца в до-
зах, приближающихся к тем, которые 
могут поступать в организм из окру-
жающей среды, обеспечение полно-
ценного пищевого рациона, воды для 
питья и тщательного ухода. Введение 
токсиканта производилось с первого 
дня беременности, устанавливаемого 
на основании обнаружения спермато-
зоидов в вагинальном мазке; введение 
токсиканта производилось в одно и 
тоже время суток; об эмбриотоксиче-
еком действии нитрата свинца судили 
по числу мертворожденных и погиб-
ших в первые дни после рождения, 
среднему числу особей в помёте, весу 
и размерам одного новорожденного; 
о тератогенном действии токсиканта 
свидетельствовали: внешние и вну-
тренние аномалии развития, динамика 
развития в постнатальном периоде; по 
достижении потомством одномесяч-
ного возраста у животных контроль-
ной и экспериментальной групп фор-
мировали навык пространственного 
ориентирования в водном лабиринте 
Морриса. Самки были разделены на 
две группы и спарены с интактными 
самцами с учётом их биологических 
особенностей. Самок подсаживали к 
одной и той же группе самцов в со-
отношении 3:1. Первая группа - ин-
гактные самки (п=5), а вторая - экс-
периментальные (п=15). С первого 
дня беременности и до конца периода 
лактации, самкам экспериментальной 
группы ежедневно per os вводили ни-
трат свинца в дозе 0,0015мг/кг массы 
тела. 
Полученные нами данные пока-
зали эмбриотоксическое и тератоген-
ное влияние на потомство животных, 
подвергшихся в период беременности 
воздействию малыми дозами свинца. 
Это высокий процент (54%) гибели 
новорожденных, малый вес тела при 
рождении, сниженная динамика раз-
вития в постнатальном периоде, нали-
чие внешних и внутренних аномалий 
развития.
Хорошим объектом для такого 
рода исследований являются бес-
породные белые крысы [1]. Это 
обусловлено: - одинаковым с чело-
веком гемохориальным типом пла-
центы, что облегчает дальнейшую 
экстраполяцию экспериментальных 
данных на человека; - у интактных 
крыс редко возникают спонтанные 
аномалии развития; - небольшая 
длительность беременности у крыс; 
- спаривание и определение первого 
дня беременности у крыс проводит-
ся значительно легче.
Обучение навыкам простран-
ственного ориентирования в BJIM 
одномесячного потомства живот-
ных, подвергшихся в период бере-
менности и лактации воздействию 
токсиканта.
Процесс обучения животных кон-
трольной группы протекал у различ-
ных особей по-разному. В .первые дни 
обучения отмечена выраженная вари-
ативность времени рефлекса (от 50 до 
120 сек. у самцов и до 180 сек. у са-
мок), сохранялась в течение 10 дней. 
В последующие дни несколько самцов 
уже за 7 секунд (по прямой траекто-
рии) находили площадку. В отличие от 
самцов у крысят-самок устойчивость 
рефлекса отмечена лишь на 25-35 
день обучения. Таким образам, прак-
тически у всех животных рефлекс об-
ученности ориентированию сформи-
ровался в течение месяца. Обучение 
потомства животных, подвергшихся в 
период беременности и лактации экс-
позиции свинца, происходило более 
длительное время и менее результа-
тивно. Особенностью поведения этих 
животных в ВЛМ было то, что нахож-
дение площадки в лабиринте носило 
спонтанный характер. На протяжении 
двух месяцев ежедневного обучения 
буквально для всех животных было 
характерно хаотичное, беспорядочное 
перемещение в ВЛМ, время от вре-
мени на несколько секунд замирая на 
поверхности воды (вероятно, так они 
отдыхали), часто прижимались к бор-
тику лабиринта, траектории их дви-
жения были однообразны, что свиде-
тельствовало о низкой исследователь-
ской поисковой активности. После не-
однократных «подсказок» о наличии 
площадки эффект оставался прежним. 
Нахождение площадки у самцов всег-
да было случайным. Таким образом, 
к концу второго месяца время «воз-
можного обнаружения» площадки в 
ВЛМ у самцов варьировало у разных 
особей от 51 до 104 секунд. Поведение 
самок в ВЛМ, мало, чем отличалось от 
поведения самцов. Однако, в отличие 
от них, самки в лабиринте были более 
активны. В поисках площадки они за-
плывали в разные районы ВЛМ, часто 
меняя траекторию ныряли под воду, 
и, появляясь на поверхности воды, 
как бы осматривались. Создавалось 
впечатление - они «ищут» площадку. 
Между тем возможность для отдыха 
они получали лишь случайно, нат-
кнувшись на площадку. На эти поиски 
у животных уходило много времени и 
к концу второго месяца время «слу-
чайного обнаружения» площадки у 
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самок варьировало в пределах 50-72 
секунд, а у трети особей - 140-180 се-
кунд.
Пространственное ориентирова-
ние одномесячных крыс при хрони-
ческой свинцовой интоксикации.
После обучения навыку простран-
ственного ориентирования в ВЛМ жи-
вотных (п=30) ежедневно перорально 
затравливали нитратом свинца (0,0015 
мг/кг. м.т.) и проводили ежедневные 
наблюдения за устойчивостью иссле-
дуемого рефлекса у крыс в ВЛМ. На 
этом этапе исследования животные 
хорошо ориентировались в ВЛМ и 
стабильно находили площадку в за-
мутнённой молоком воде лабиринта. 
Сформированный у крыс рефлекс 
ориентирования в пространстве был 
устойчивым. Время его составило: 
у самцов - 7,2 сек. ± 0,2; у самок - 7,1 
±0,1, В условиях модельного экспери-
мента экспозиции свинца время, ко-
торое животное проводит, плавая в 
лабиринте в поисках площадки, явля-
ется показателем прочности следа 
памяти.
На фоне ежедневной затравки 
солью свинца рефлекс обученности 
пространственному ориентированию 
у одномесячных крыс - самцов сохра-
нялся в течение полутора месяцев, В 
последующие дни второго и третьего 
месяца интоксикации наблюдалась 
его нестабильность, выражающаяся в 
колебании времени рефлекса в разные 
дни от исходного уровня до 8 -8,3 сек 
±0,27 (р<0.001). В дальнейшем время, 
затрачиваемое отравляемыми живот-
ными на поиски «спасительной» пло-
щадки в лабиринте, продолжало на-
растать, и, к концу одиннадцатого ме-
сяца 66% крыс вообще не могли найти 
площадку и после 280 сек. плавания в 
ВЛМ начинали тонуть, а с одиннадца-
того дня двенадцатого месяца инток-
сикации все крысы полностью утрати-
ли навык пространственного ориенти-
рования. Они хаотично плавали, часто 
прижимаясь к бортику бассейна, и, 
выбившись из сил, но так и не найдя 
площадку в лабиринте, тонули. У са-
мок же с первых дней интоксикации 
время рефлекса (р<0.02) начало из-
меняться и в дальнейшем ухудшение 
рефлекса нарастало (р<0.001). Ухуд-
шение времени рефлекса у самок про-
исходило плавно в течение 11 месяцев, 
после чего скорость рефлекса резко 
снизилась (р<0.001) и на тринадцатый 
день двенадцатого месяца свинцовой 
интоксикации 20% животных после 
280 секунд хаотичного плавания в ла-
биринте так и не сумели найти путь к 
площадке в BЛM, так хорошо ранее 
им знакомый. В последующие дни 
(начиная с 23 числа) число таких крыс 
возросло. Таким образом, ежедневное 
введшие - малых доз нитрата свин-
ца в течение длительного времени у 
одномесячных животных вызывает 
нейротоксический эффект, в развитии 
которого отмечены половые особен-
ности. У самцов выявлена достаточно 
выраженная резистентность к концен-
трации свинца в организме. Незначи-
тельное удлинение времени рефлекса 
ориентирования проявилось у них 
лишь спустя полтора месяца после за-
травки, а выраженное его ухудшение 
отмечено к концу одиннадцатого меся-
ца, когда большая часть животных пол-
ностью утратила навык пространствен-
ного ориентирования. У одномесячных 
самок, напротив, выявлена более высо-
кая чувствительность нервных структур 
к свинцу. Почти с первых дней затравки 
время рефлекса у них возрастало. Одна-
ко изменения рефлекторного поведения 
крыс в течение одиннадцати месяцев 
протекали плавно и лишь к концу года 
интоксикации у самок зафиксировано 
полное исчезновение рефлекса.
Таким образом, результаты иссле-
дований показали, что под влиянием, 
свинца изменяется высшая нервная 
деятельность животных. Материалы 
наших исследовании также позволяют 
заключить следующее:
- характер и скорость обученности 
пространственному ориентированию 
неполовозрелых крыс и нейротокси-
ческое действие свинца обусловлены 
онтогенетическим периодом развития 
особей и путями, поступления в орга-
низм токсиканта;
- экспозиция свинца животным в 
период беременности и лактации ока-
зывает выраженное эмбриотокснче-
ское влияние на характер нейропове-
денческих реакций и условнорефлек-
торную деятельность потомства;
- процесс обучения потомства про-
странственному ориентированию в 
ВЛМ существенно затянут во времени 
и мало результативен;
- экспозиция свинца в малых до-
зах беременным самкам оказывает 
тяжелое эмбриотоксическое и терато-
генное действие на потомство;
- ежедневная экспозиция малыми 
лозами свинца одномесячным крысам 
приводит к существенным изменени-
ям в их поведении;
- чувствительность нервных 
структур к свинцу, накопление которо-
го приводит к полному исчезновению 
у животных рефлекса ориентирования 
имеет половые особенности (нейро-
токсический эффект у самцов разви-
вается более быстрыми темпами).
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